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老年病区常见病原菌构成及其耐药性变迁

徐鸣皋，丁进亚，徐　娟，孙　洁

（广州军区武汉总医院，湖北 武汉　４３００７０）

［摘　要］　目的　分析老年病区分离的常见病原菌构成及其耐药性变迁，为临床合理使用抗菌药物提供参考。

方法　分析２００９—２０１３年某院老年病区住院患者送检标本，对检出病原菌及耐药情况进行统计分析。结果　２００９—

２０１３年共检出病原菌７４２６株，其中革兰阴性（Ｇ－）杆菌６７５５株（占９０．９６％），革兰阳性（Ｇ＋）球菌５３７株（占

７．２３％），真菌１３４株（占１．８１％）。检出菌株数居前５位的依次为铜绿假单胞菌（３９．１６％）、大肠埃希菌

（１６．４７％）、嗜麦芽窄食单胞菌（１０．６５％）、肺炎克雷伯菌（７．２２％）及鲍曼不动杆菌（６．２１％），居前５位的细菌标本

来源主要为痰（５５７３株，占９４．１５％）。鲍曼不动杆菌对检测的所有抗菌药物耐药率均呈上升趋势（均犘＜０．０１）；

铜绿假单胞菌对哌拉西林／他唑巴坦、头孢他啶、氨曲南、亚胺培南等８种常见抗菌药物，以及大肠埃希菌对哌拉西

林／他唑巴坦、头孢哌酮／舒巴坦、氨曲南、左氧氟沙星及环丙沙星５种常见抗菌药物的耐药率均呈上升趋势（均犘＜

０．０１）；肺炎克雷伯菌对检测的所有抗菌药物耐药率均无明显变化（均犘＞０．０５）。嗜麦芽窄食单胞菌对头孢他啶

和左氧氟沙星的耐药率呈上升趋势（均犘＜０．０１）。结论　老年病区分离的病原菌以铜绿假单胞菌为主，其对多种

常见抗菌药物耐药率高，且日趋严重，临床应根据药敏试验结果合理选用抗菌药物。
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　　随着社会人口老龄化形势日趋严峻，老年人所

占比例不断上升，住院治疗的老年患者人数不断增

加。老年患者多伴有基础疾病且其自身免疫力低

下，各种侵入性治疗操作等高危因素使老年患者易

发生细菌感染与定植，临床选择抗菌药物面临极大

挑战。本研究通过分析２００９—２０１３年某院老年病

区分离的病原菌构成及其耐药性变迁，了解其对常

用抗菌药物的耐药性变化趋势，为临床合理使用抗

菌药物提供参考依据。

１　资料与方法

１．１　菌株来源　菌株来源于２００９年１月１日—

２０１３年１２月３１日广州军区武汉总医院老年病一

科和二科住院患者送检标本，３日内同一患者检出

的相同菌株视为同一株予以剔除。

１．２　细菌鉴定及药敏试验　所有送检标本依据《全

国临床检验操作规程》进行分离培养，细菌鉴定采用

西门子德灵 ＷａｌｋＡｗａｙ４０全自动微生物鉴定系统

和ＮＣ３１鉴定药敏复合板。药敏试验判断标准依

据美国临床实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）抗菌药物敏

感性试验执行标准 Ｍ１００Ｓ２３，药敏方法采用ＣＬＳＩ

推荐的ＫＢ琼脂法进行。ＭＨ培养基为武汉致远

医疗科技有限公司产品；药敏纸片为北京天坛药物

生物技术开发公司产品。鉴定及药敏质控菌株：铜

绿假单 胞 菌 ＡＴＣＣ２７８５３，大肠埃 希 菌 ＡＴＣＣ

２５９２２。

１．３　统计学方法　应用ｅｐｉｃａｌ２０００软件进行统计

学分析，采用趋势卡方检验分析统计数据的趋势，

犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　菌株检出情况　２００９—２０１３年老年病区共分

离病原菌７４２６株，其中革兰阴性（Ｇ－）杆菌６７５５株，

占９０．９６％，革兰阳性 （Ｇ＋ ）球菌 ５３７ 株，仅占

７．２３％，真菌１３４株，占１．８１％。检出菌株数居前

５位的依次为铜绿假单胞菌（２９０８株，占３９．１６％）、

大肠埃希菌（１２２３株，占１６．４７％）、嗜麦芽窄食单

胞菌（７９１株，占１０．６５％）、肺炎克雷伯菌（５３６株，

占７．２２％）及鲍曼不动杆菌（４６１株，占６．２１％）。

各年检出主要细菌分布见表１。

２．２　标本来源　居前５位的细菌标本来源主要为

痰（５５７３株，占９４．１５％），其次为尿（２８９株，占

４．８８％）。５种细菌标本来源分布见表２。

表１　２００９—２０１３年主要细菌检出情况（株，％）

犜犪犫犾犲１　Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆｔｈｅｍａｊｏｒｂａｃｔｅｒｉａｉｎ２００９－２０１３（Ｎｏ．ｏｆｉｓｏｌａｔｅｓ，％）

细菌 ２００９年（狀＝１３０４）２０１０年（狀＝１２２６）２０１１年（狀＝１３１５）２０１２年（狀＝１９６０）２０１３年（狀＝１６２１） 合计（狀＝７４２６）

铜绿假单胞菌 ６１２（４６．９３） ６０２（４９．１０） ５８９（４４．７９） ５７８（２９．４９） ５２７（３２．５１） ２９０８（３９．１６）

大肠埃希菌 ２０３（１５．５７） １７８（１４．５２） ２２９（１７．４１） ４１１（２０．９７） ２０２（１２．４６） １２２３（１６．４７）

嗜麦芽窄食单胞菌 １０２（７．８２） ４５（３．６７） ７６（５．７８） ３０７（１５．６６） ２６１（１６．１０） ７９１（１０．６５）

肺炎克雷伯菌 ８６（６．６０） ８２（６．６９） ８９（６．７７） ２００（１０．２０） ７９（４．８７） ５３６（７．２２）

鲍曼不动杆菌 ３６（２．７６） ３１（２．５３） ６０（４．５６） １２２（６．２２） ２１２（１３．０８） ４６１（６．２１）

表２　２００９—２０１３年主要细菌标本来源（株，％）

犜犪犫犾犲２　Ｓｐｅｃｉｍｅｎｓｏｕｒｃｅｓｏｆｔｈｅｍａｊｏｒｂａｃｔｅｒｉａｉｎ２００９－２０１３（Ｎｏ．ｏｆｉｓｏｌａｔｅｓ，％）

细菌 痰 尿 血 胸腔积液 腹腔积液 其他

铜绿假单胞菌 ２８６３（９８．４５） ３２（１．１０） ０（０．００） ０（０．００） ３（０．１０） １０（０．３５）

大肠埃希菌 ９６７（７９．０７） ２３０（１８．８１） １８（１．４７） １（０．０８） ２（０．１６） ５（０．４１）

嗜麦芽窄食单胞菌 ７８９（９９．７５） ０（０．００） ２（０．２５） ０（０．００） ０（０．００） ０（０．００）

肺炎克雷伯菌 ５０１（９３．４７） ２５（４．６６） ４（０．７５） ０（０．００） １（０．１９） ５（０．９３）

鲍曼不动杆菌 ４５３（９８．２７） ２（０．４３） ０（０．００） ３（０．６５） ０（０．００） ３（０．６５）

合计 ５５７３（９４．１５） ２８９（４．８８） ２４（０．４１） ４（０．０７） ６（０．１０） ２３（０．３９）
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２．３　主要细菌对常见抗菌药物的耐药率　２００９—

２０１３年大肠埃希菌对哌拉西林／他唑巴坦、头孢哌

酮／舒巴坦、氨曲南、左氧氟沙星、环丙沙星的耐药率

均呈上升趋势（均犘＜０．０１）；肺炎克雷伯菌对检测

的所有抗菌药物耐药率均无明显变化（均 犘＞

０．０５）。见表３。铜绿假单胞菌对哌拉西林、哌拉西

林／他唑巴坦、头孢他啶、头孢吡肟、头孢哌酮／舒巴

坦（７５／３０μｇ）、氨曲南、亚胺培南、阿米卡星耐药率

均呈上升趋势（均犘＜０．０１）；鲍曼不动杆菌对检测

的所有抗菌药物耐药率均呈上升趋势（均 犘＜

０．０１）。见表４。嗜麦芽窄食单胞菌对头孢他啶和

左氧氟沙星的耐药率呈上升趋势（均犘＜０．０１）；对

亚胺培南天然耐药；对米诺环素和复方磺胺甲口恶唑

的耐药率各年度比较，差异无统计学意义（均犘＞

０．０５）；但对米诺环素的耐药率最低（０．６５％～

２．２２％）。

表３　大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌对常见抗菌药物耐药率（％）

犜犪犫犾犲３　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓｏｆ犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪犮狅犾犻ａｎｄ犓犾犲犫狊犻犲犾犾犪狆狀犲狌犿狅狀犻犪犲ｔｏｍａｊｏｒａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓ（％）

抗菌药物

大肠埃希菌

２００９年

（狀＝２０３）

２０１０年

（狀＝１７８）

２０１１年

（狀＝２２９）

２０１２年

（狀＝４１１）

２０１３年

（狀＝２０２） χ
２ 犘

肺炎克雷伯菌

２００９年

（狀＝８６）

２０１０年

（狀＝８２）

２０１１年

（狀＝８９）

２０１２年

（狀＝２００）

２０１３年

（狀＝７９） χ
２ 犘

哌拉西林／他唑巴坦 ３．４５ １．１２ ８．３０ １５．３３ ５．４５ １４．９３ ＜０．０１ １０．４７ ２．４４ ４．４９ ５．５０ ６．３３ ０．５０ ０．４８

头孢他啶 ３４．９８ ６２．３６ ４５．４１ ３８．９３ ４１．０９ １．３６ ０．２４ ２９．０７ ２８．０５ ２１．３５ ２８．５０ ３５．４４ ０．５９ ０．４４

头孢曲松 ７８．８２ ６５．１７ ７２．４９ ８２．００ ７８．７１ ４．５２ ０．０３ ６５．１２ ４１．４６ ５８．４３ ４２．５０ ６４．５６ ０．７３ ０．３９

头孢吡肟 ２９．０６ ５０．００ ３８．４３ ３７．４７ ２６．２４ １．８８ ０．１７ １０．４７ １９．５１ １５．７３ ２５．００ １１．３９ １．６３ ０．２０

头孢哌酮／舒巴坦１） ５．４２ １．６９ ７．８６ １４．１１ １２．８７ ２１．３９ ＜０．０１ ２．３３ １．２２ ３．３７ ４．００ ３．８０ １．１５ ０．２８

氨曲南 ４２．８６ ６６．２９ ５１．０９ ５５．９６ ６５．３５ ９．９２ ＜０．０１ ３３．７２ ３０．４９ ３０．３４ ２８．５０ ３５．４４ ０．０２ ０．８８

亚胺培南 ０．００ ０．００ ０．００ ０．００ ０．００ － － ０．００ ０．００ ０．００ ０．００ ０．００ － －

阿米卡星 １０．３４ ７．３０ １４．４１ １０．７１ ４．９５ ０．９９ ０．３２ １０．４７ ６．１０ １４．６１ １０．５０ ８．８６ ０．０２ ０．８９

庆大霉素 ４０．３９ ４５．５１ ３８．８６ ４４．０４ ３４．１６ ０．８３ ０．３６ ２５．５８ ３２．９３ ２２．４７ ２５．５０ １６．４６ ２．２８ ０．１３

左氧氟沙星 ６１．５８ ６０．１１ ６０．２６ ７０．５６ ７０．７９ ９．２８ ＜０．０１ ２５．５８ １５．８５ ２０．２２ ２８．５０ １３．９２ ０．０１ ０．９１

环丙沙星 ５５．６７ ５７．３０ ６７．２５ ７５．４３ ８０．６９ ４７．７４ ＜０．０１ ２７．９１ ２９．２７ ３２．５８ ２５．５０ ３５．４４ ０．１２ ０．７３

　　１）：头孢哌酮／舒巴坦（７５／３０μｇ）

表４　铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌对常见抗菌药物耐药率（％）

犜犪犫犾犲４　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓｏｆ犘狊犲狌犱狅犿狅狀犪狊犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪ａｎｄ犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉犫犪狌犿犪狀狀犻犻ｔｏｍａｊｏｒａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓ（％）

抗菌药物

铜绿假单胞菌

２００９年

（狀＝６１２）

２０１０年

（狀＝６０２）

２０１１年

（狀＝５８９）

２０１２年

（狀＝５７８）

２０１３年

（狀＝５２７） χ
２ 犘

鲍曼不动杆菌

２００９年

（狀＝３６）

２０１０年

（狀＝３１）

２０１１年

（狀＝６０）

２０１２年

（狀＝１２２）

２０１３年

（狀＝２１２） χ
２ 犘

氨苄西林／舒巴坦 － － － － － － － １１．１１ １９．３５ ２０．００ ４３．４４ ８６．３２ １３８．８８＜０．０１

哌拉西林 ５４．９０ ５８．３１ ６８．７６ ７５．７８ ６９．２６ ５６．６９ ＜０．０１ － － － － － － －

哌拉西林／他唑巴坦 ５２．４５ ５９．６３ ６５．７０ ７２．３２ ６５．２８ ３８．５７ ＜０．０１ １６．６７ ３８．７１ ２１．６７ ６４．７５ ８３．４９ １０４．７５＜０．０１

头孢他啶 ４５．４２ ５１．９９ ５７．７２ ５６．４０ ５８．６３ ２２．６４ ＜０．０１ ３３．３３ ４１．９４ ３８．３３ ４０．１６ ８８．６８ ７６．５６ ＜０．０１

头孢曲松 － － － － － － － ４７．２２ ５４．８４ ４１．６７ ６４．７５ ８３．４９ ４０．３１ ＜０．０１

头孢吡肟 ４３．７９ ４７．１８ ５１．９５ ５５．０２ ５５．４１ ２２．６２ ＜０．０１ ３３．３３ ４５．１６ ３１．６７ ６４．７５ ８３．４９ ６８．４６ ＜０．０１

头孢哌酮／舒巴坦１） ８．８２ １３．７９ ２１．５６ ２２．３２ ２５．４３ ６８．４６ ＜０．０１ ８．３３ ６．４５ １０．００ ３５．２５ ８３．０２ １５２．８７＜０．０１

头孢哌酮／舒巴坦２） － － － － － － － ５．５６ ３．２３ ３．３３ ７．３８ ３６．７９ ４４．５１ ＜０．０１

氨曲南 ４７．０６ ５８．４７ ６７．４０ ６３．１５ ６９．４５ ６０．３４ ＜０．０１ － － － － － － －

亚胺培南 ２３．５３ ４２．３６ ５５．６９ ５３．１１ ５４．２７１２６．７２ ＜０．０１ １３．８９ ３８．７１ ２３．３３ ６４．７５ ８３．４９ １０７．９２＜０．０１

阿米卡星 ３．５９ ３．４９ ６．２８ １１．７６ ６．６４ ２１．５１ ＜０．０１ － － － － － － －

庆大霉素 ５０．３３ ５０．５０ ５５．８６ ５３．２９ ５２．７５ １．４７ ０．２３ １６．６７ ２２．５８ ２１．６７ ６３．９３ ８２．５５ １１５．２５＜０．０１

米诺环素 － － － － － ８．３３ １９．３５ １１．６７ １７．２１ ２７．３６ ９．６３ ＜０．０１

左氧氟沙星 ５８．０１ ６２．７９ ６５．５３ ６３．３２ ６３．１９ ３．１８ ０．０８ ３３．３３ ４５．１６ ３５．００ ６１．４８ ６４．６２ ２１．７４ ＜０．０１

环丙沙星 ５６．０５ ５８．１４ ６３．８４ ６０．２１ ５８．８２ １．６１ ０．２０ ２５．００ ３５．４８ ３０．００ ６３．９３ ８３．４９ ８８．３３ ＜０．０１

复方磺胺甲口恶唑 － － － － － － － １９．４４ ３２．２６ ２３．３３ ６３．９３ ８３．４９ １０４．４６＜０．０１

　　１）：头孢哌酮／舒巴坦（７５／３０μｇ）；２）：头孢哌酮／舒巴坦（７５／７５μｇ）；－：表示对该抗菌药物天然耐药／未检测
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３　讨论

本组研究结果显示，２００９—２０１３年老年病区居

前５位的细菌标本来源以痰为主（９４．１５％），其次为

尿（４．８８％），血、胸腔积液、腹腔积液所占比率分别

为０．４１％、０．０７％、０．１０％。５年检出的细菌以Ｇ－

杆菌为主，占９０．９６％；Ｇ＋球菌仅占７．２３％。其中

铜绿假单胞菌检出最多，５年共检出２９０８株（占

３９．１６％），远高于湖北地区的１６．３％
［１］，但低于同

类老年病区的６０％～７０％
［２］。老年患者在抗感染

治疗过程中往往需进行气管插管等侵入性操作，并

大量使用广谱抗菌药物，导致菌群失调，损伤了老年

患者自身固有的免疫屏障，从而引发铜绿假单胞菌

继发性感染。一旦引起铜绿假单胞菌感染，最终因

形成生物膜而难以清除［３］。５年间铜绿假单胞菌检

出率下降，而嗜麦芽窄食单胞和鲍曼不动杆菌检出

率上升，大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌检出率则无较

大差别。

５年间鲍曼不动杆菌对检测的１３种常见抗菌

药物耐药率均呈上升趋势，其中氨苄西林／舒巴坦、

哌拉西林／他唑巴坦、头孢哌酮／舒巴坦、亚胺培南、

庆大霉素和复方磺胺甲口恶唑的耐药率由２００９年的

＜２０％，上升至２０１３年的８２．５５％～８６．３２％，其中

以２０１２、２０１３年的耐药率上升最为明显，２０１３年检

出的鲍曼不动杆菌对１０种常见抗菌药物的耐药率

均＞８０％，与邵海连等
［４］的研究结果相近。临床大

量应用头孢哌酮／舒巴坦进行抗感染治疗，使鲍曼不

动杆菌对头孢哌酮／舒巴坦的耐药率明显升高，头孢

哌酮／舒巴坦主要依靠舒巴坦对鲍曼不动杆菌的抗

菌活性［５］，２０１３年常规剂量舒巴坦（３０μｇ）的头孢

哌酮／舒巴坦耐药率高达８３．０２％，而高剂量舒巴坦

（７５μｇ）的头孢哌酮／舒巴坦耐药率仅为３６．７９％，

说明增加舒巴坦的剂量可以提高头孢哌酮／舒巴坦

对鲍曼不动杆菌的抑菌效果，提示治疗多重耐药鲍

曼不动杆菌（ＭＤＲＡＢ）感染可采用提高舒巴坦剂量

的方法来提高疗效。

５年间嗜麦芽窄食单胞菌对米诺环素的耐药率

最低（０．６５％～２．２２％），和白书媛等
［６］报道的

１．１２％～２．６０％相近，对头孢他啶和左氧氟沙星的

耐药率呈上升趋势。嗜麦芽窄食单胞菌对碳青霉烯

类抗生素天然耐药，且天然产Ｌ１型金属β内酰胺

酶和Ｌ２型头孢菌素酶，能水解几乎所有β内酰胺

类抗生素以及某些酶抑制剂的复合制剂［７］，使得选

药范围有限。同时嗜麦芽窄食单胞菌和铜绿假单胞

菌一样，易形成生物膜［８］，如在感染部位形成生物膜

即使敏感的抗菌药物也难以将其彻底清除。

５年间铜绿假单胞菌对８种抗菌药物的耐药率

呈上升趋势。除阿米卡星外的１０种抗菌药物耐药

率均高于湖北地区同类病区的耐药率［９］，其中哌拉

西林、哌拉西林／他唑巴坦、庆大霉素、左氧氟沙星、

环丙沙星的耐药率均＞５０％，不宜作为经验用药的

首选。头孢哌酮／舒巴坦耐药率较低，可用于重症感

染患者的经验用药，但不宜长期使用，其长时间应用

会导致凝血功能异常［１０］。铜绿假单胞菌耐药率上

升，检出率却逐步下降。其原因可能为：（１）随着亚

胺培南的广泛使用和过度使用，对其敏感的铜绿假

单胞菌被杀灭，耐药菌株得以存活并成为优势菌。

同时筛选出具有产酶的、ＯｐｒＤ通道消失的、抗菌药

物外排的菌株，使得对亚胺培南耐药的菌株同时也

会成为多重耐药或泛耐药菌株［１１］，从而导致其对多

种抗菌药物耐药率上升。（２）对亚胺培南天然耐药

的嗜麦芽窄食单胞菌的检出率由２００９年的７．８２％

上升至２０１３年的１６．１０％，对亚胺培南耐药率较高

的鲍曼不动杆菌的检出率由２００９年的２．７６％上升

至２０１３年的１３．０８％。大量广谱抗菌药物的使用

和新定植菌的产生，导致其他非发酵菌的检出率不

断上升。综合上述两个因素，随着亚胺培南的大量

使用，对其敏感的铜绿假单胞菌被抑制，嗜麦芽窄食

单胞菌和鲍曼不动杆菌借机成为优势菌并大量定

植、感染，导致铜绿假单胞菌耐药率上升同时检出率

逐步下降，而嗜麦芽窄食单胞菌和鲍曼不动杆菌的

检出率逐步上升。

综上所述，老年病区所分离的细菌以非发酵菌

为主，鲍曼不动杆菌和嗜麦芽窄食单胞菌的检出率

上升。鲍曼不动杆菌、铜绿假单胞菌、大肠埃希菌对

大部分常见抗菌药物的耐药率均呈上升趋势，嗜麦

芽窄食单胞菌对２种常见抗菌药物的耐药率也呈上

升趋势，而肺炎克雷伯菌的耐药率无明显变化。提

示老年病区细菌耐药率上升主要是由非发酵菌的检

出率和耐药率上升所致，尤其以 ＭＤＲＡＢ的检出率

和耐药率上升最为明显。大肠埃希菌和肺炎克雷伯

菌总体耐药率较低，但一旦出现碳青霉稀类耐药的

肠杆菌则应对检出该菌的患者做好接触隔离等控制

措施［１２］，避免发生医院交叉感染。由此可见，为提

高疗效，减少耐药菌株的产生，老年患者在进行经验

使用抗菌药物前，应参考所在医院老年患者的细菌

耐药数据进行经验用药。同时严格规范送检标本，
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一旦病原学确诊后立即进行靶向治疗，同时采取联

合和交替用药的方式，尽量避免同一个病区内或同

一例患者长时间使用同一种抗菌药物，减少抗菌药

物的选择压力，尽量延缓多重耐药菌的产生，同时还

应对输入性多重耐药菌患者采取床旁隔离等控制措

施。ＩＣＵ病区建议将相同多重耐药菌感染和定植

患者安置在一个相对独立的空间，与其他患者分

开［１２］。这些措施对控制老年病区非发酵菌的检出

率和耐药率上升具有重要意义。
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